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Abstract 

In order to study the antibiotic susceptibility of isolates in implant-associated infection in women, the 

sensitivity to antimicrobial drugs for therapeutic purposes of isolates was assessed, which were isolated from 

women with type III and IV biocenosis (staphylococci, streptococci, enterobacteria and obligate anaerobes) and 

the sensitivity of isolates in the form of biofilms to antimicrobials was studied. 

Анотація 

З метою вивчення антибіотикочутливості ізолятів при імплант-асоційованій інфекції у жінок була 

проведена оцінка чутливості до антимікробних препаратів терапевтичного призначення ізолятів, які були 

виділені від жінок із ІІІ та IV типом біоценозу (стафілококів, стрептококів, ентеробактерій й облігатних 

анаеробів) та вивчено чутливість ізолятів у формі біоплівок до протимікробних препаратів. 

 

Keywords: antibiotic susceptibility, implant-associated infection, biofilms. 

Ключові слова: антибіотикочутливість, імплант-асоційована інфекція, біоплівки. 

 

Вступ.  

Збудники, що викликають запальні захворю-

вання статевих органів, передаються статевим шля-

хом, першими уражаються нижні відділи геніталій. 

В нормі в піхві існують досить надійні механізми 

захисту від інвазії патогенних збудників. Це, в пе-

ршу чергу, мікробіоценоз піхви, який за допомогою 

низки механізмів, таких як створення кислого сере-

довища, конкуренції на рівні харчових субстанцій 

та ін., запобігає можливість розмноження патогенів 

[11, 12]. Фізіологічна десквамація епітелію піхви, 

синтез антимікробних речовин, забезпечення лока-

льного імунного захисту, як клітинного, так і гумо-

рального, також вносить свій внесок в захист від 

проникнення інфекційних агентів. Запобігання про-

никнення збудників у верхні відділи статевих орга-

нів забезпечує цервікальна слиз, яка насичена анти-

мікробними субстанціями і антитілами, а також 

здатна створювати механічну перешкоду. Важливу 
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захисну роль відіграє менструація, в процесі якої ві-

дбувається відторгнення функціонального шару ен-

дометрію, що в ряді випадків перешкоджає трива-

лому перебуванню патогенних мікроорганізмів в 

порожнині матки, тим самим перешкоджаючи ство-

ренню умов для тривалої персистенції, при цьому 

лейкоцитарна інфільтрація базального шару значно 

посилює цей механізм. Різні чинники, як екзогенні, 

так і ендогенні, здатні порушувати захисні механі-

зми, підвищуючи ризик розвитку запальних захво-

рювань. До ендогенних факторів можна віднести: 

гормональні впливи, імунодефіцит різного похо-

дження, хронічні захворювання, наприклад, цукро-

вий діабет; до екзогенних: часті, необґрунтовані 

спринцювання, деякі види місцевої контрацепції, 

недотримання особистої гігієни. Поширенню інфе-

кції з вогнищ, розташованих в нижніх відділах уро-

генітального тракту, сприяють штучне переривання 

вагітності, внутрішньоматкові втручання. Висхідна 

інфекція найчастіше поширюється: каналікулярно, 

тобто через цервікальний канал, порожнину матки, 

маткові труби, на очеревину та органи черевної по-

рожнини. В етіології захворювань репродуктивної 

системи жінки суттєва роль належить комбінованій 

інфекційній природі за участю 26 збудників, нері-

дко при провідній ролі неспороутворюючих обліга-

тно – анаеробних бактерій. Тривала безсимптомна 

персистенція мікроорганізмів виявляється в 67,2 % 

спостережень. Найчастіше етіологічними агентами 

вагінозів та вульвовагінітів виступають C. albicans, 

E. coli, K. pneumonia, S. agalactia, P. mirabilis. 

Більшість бактерій існують у природних еко-

системах не як повільно плаваючі планктонні клі-

тини, а у вигляді специфічно організованих і прик-

ріплених до субстратів біоплівок, у яких бактеріа-

льні клітини поєднані складним міжклітинним 

зв’язком, що здійснює експресію генів у різних ча-

стках біоплівок, у результаті чого популяцію бакте-

рій у біоплівці можливо розглядати як функціона-

льний аналог багатоклітинного організму. За ролі, 

яку відіграють біоплівки в організмі людини, їх мо-

жна розділити на нормальні і патологічні. Норма-

льні біоплівки в організмі людини представлені мі-

кробними спільнотами, званими мікрофлорою ор-

ганізму людини: мікрофлора шкіри, мікрофлора 

ротової порожнини, мікрофлора піхви, мікрофлора 

кишечника і т. д. Патологічні біоплівки зазвичай 

викликають хронічні запальні процеси. Це можуть 

бути хронічні захворювання: отити, синусити, ен-

докардити, хронічні захворювання легень (муковіс-

цидоз), можлива колонізація імплантованих при-

строїв, мікробні відкладення на протезах і зубах, 

ранові інфекції. Біоплівкові інфекції також вияв-

лені при хворобі Крона і бактеріальному вагінозі 

[22]. 

Нормальна мікробіота – той первинний неспе-

цифічний бар'єр, лише після прориву якого ініцію-

ється включення всіх наступних неспецифічних і 

специфічних чинників захисту макроорганізму. 

Провідними мікроорганізмами є Lactobacillus, 

Peptococcus, Bacteroides, Staphilococcusepidermidis, 

Corinebacteriumspp., Peptostreptococcusspp., 

Eubacterium. [11, 12]. Цей список відображає ран-

гове розташування домінуючої мікробіоти, вихо-

дячи з концентрацій більше 105 КУО/г. Мікробний 

консорціум вагінальних слизових оболонок органі-

зованою біоплівкою, яка специфічно переходить в 

патогенний стан, що включає набір постійних аген-

тів, таких як Pseudonocardia, Fusobacterium, 

Haemophylus, Klebsiella, Streptococcus, 

Staphylococcus epidermidis і Clostridium perfringens 

та інших членів спільноти, періодично активних. 

Мікробіоценоз - це стійке співтовариство мікроор-

ганізмів у певному середовищі проживання. Факт 

існування мікробіоценозу в піхві, як і в кишечнику, 

встановлений досить давно. Проте вивчення цього 

питання, як і раніше, актуальне – умови існування, 

склад мікробіоценозу є предметом наукових дослі-

джень. Піхва, вагінальна мікрофлора і вагінальне 

середовище, що контролює мікрофлору, утворю-

ють гармонійну, але вельми динамічну екосистему. 

[2, 5, 7, 11, 12, 19]. Виявлено, що при бактеріаль-

ному вагінозі формується добре структурована по-

лімікробна плівка, що покриває вагінальний епіте-

лій і складається з анаеробних бактерій, в тому чи-

слі Gardnerella vaginalis. БВ є незапальним 

синдромом, що характеризується зниженням кон-

центрації лактобацил, які продукують перекис во-

дню і молочну кислоту, і підвищенням концентра-

ції інших мікроорганізмів, зокрема анаеробних гра-

мнегативних паличок в вагінальному 

мікробіоценозі (включаючи Gardnerella vaginalis, 

Prevotella spp., Porphyromonas spp., Bacteroides 

spp., Peptostreptococcus spp., Mycoplasma hominis, 

Ureaplasma urealyticum, Mobiluncus spp., 

Fusobacterium spp., Atopobium vaginae і анаеробні 

грам позитивні коки) до 1000-кратного рівня вище 

норми [7, 17, 18].  

Мікрофлора піхви зазвичай знаходиться в зба-

лансованому стані: переважають лактобактерії, які 

створюють кислу рН (нормальні значення рН зна-

ходяться між 4,0 та 4,4). Це є природним захистом 

від потрапляння і розмноження хвороботворних мі-

кроорганізмів [8]. 

Довгі роки залишалось маловивченим питання 

про причини відновлення популяції мікроорганіз-

мів після повноцінно проведеного курсу антибіоти-

котерапіі. Дослідження показали, що в культурі ба-

ктерій зберігається невелика частина клітин, які 

проявляють стійкість до антибіотика, незважаючи 

на те що вся популяція чутлива до його дії [16].  

У процесі вивчення даної проблеми біологами 

і генетиками була виявлена субпопуляція клітин, 

які згодом були названі персистерами. Персістери - 

клітини, які складають 1-5% всієї бактеріальної 

маси біотопу, які образуються в стаціонарній фазі 

росту формування біоплівки, не виявляють метабо-

лічну активність і забезпечують виживання матери-

нської популяції в присутності летальних для ін-

ших клітин факторів. Вони сповільнюють всі фізіо-

логічні процеси і стають толерантними до дії різних 

факторів, в тому числі антимікробних препаратів. В 

даному ракурсі поняття антібіотікотолерантності 

відрізняється від антибіотикорезистентності. Анти-
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біотики здатні надавати свою дію, впливаючи на мі-

шені в метаболічно активній клітині. Стадія фізіо-

логічного спокою дозволяє зберегти частину попу-

ляції мікроорганізмів і при сприятливих для неї 

умовах повністю регенерувати [10,13].  

Стійкість до протимікробних засобів у 

біоплівкової форми бактерій значно перевищує 

таку у планктонних форм. Тому утворення 

біоплівок в інфекційному процесі ускладнює 

елімінацію збудників, обумовлює тенденцію до 

хронізації та рецидивного перебігу захворювання 

[4, 15]. Зв’язок між здатністю до утворення 

біологічної плівки та стійкістю до антибіотиків ста-

новить значний інтерес для біомедичних до-

сліджень. На сьогодні неясно, чи існує пряма за-

лежність між утворенням біоплівки і стійкістю до 

антибіотиків. За останні два десятиліття численні 

дослідження не дали однозначних результатів. 

Наприклад, здатність до утворення біоплівки при-

таманна резистентним до антибіотиків ізолятам P. 

aeruginosa, однак такої залежності не підтверджено 

для S. aureus [1, 6]. Відрізнялись ці характеристики 

і для окремих штамів бактерій щодо різних антибіо-

тиків [14, 9].  

Безтурботне використання антибіотиків при 

лікуванні інфекцій та як профілактичних засобів 

посилило появу та поширення різних типів стійко-

сті до антибіотиків [3, 12]. 

Все більш необхідним стає раціональне вико-

ристання наявних АМП з урахуванням спектра їх 

діяльності та профілю антибіотикорезистентності 

основних збудників. У зв'язку із цим надзвичайно 

актуальним проведенням наукових та громадських 

заходів, створених на обговоренні цілого ряду пи-

тань, поширеності бактеріальних інфекцій, трудно-

щів мікробіологічної діагностики, поточної ситуа-

ції з антибіотикорезистентністю та перспективності 

використання різних класів АМП при лікуванні ін-

фекцій різної локалізації [16]. 

Таким чином, вивчення чутливості до антибіо-

тиків ізолятів при імплант-асоційованій інфекції у 

жінок є актуальнім та обргрунтує більш детальне 

вивчення проблем резистентності мікроорганізмів. 

Мета дослідження. Отримання даних про ре-

зистентність ізолятів в планктонній формі та у фо-

рмі біоплівок виділених від жінок із імплант-асоці-

йованою інфекцією. 

Матеріал та методи дослідження. 

Використані мікробіологічні методи: бактеріо-

логічні – ідентифікація мікроорганізмів за загаль-

ноприйнятими мікробіологічними схемами виді-

лення та ідентифікації мікроорганізмів [20]. 

Приготування суспензій мікроорганізмів із ви-

значеною концентрацією мікробних клітин прово-

дили за шкалою Mc Farland з використанням елект-

ронного приладу Densi-La-Meter. З поверхні агаро-

вих середовищ стерильним фізіологічним 

розчином змивали культури та доводили до необ-

хідної, для проведення дослідів, кількості одиниць 

оптичного стандарту щільності за McFarland. Число 

живих мікроорганізмів (КУО) визначали методом 

серійних розведень із подальшим висівом на відпо-

відні поживні середовища. 

Визначення чутливості вилучених культур мі-

кроорганізмів до протимікробних препаратів про-

водили диско–дифузійним методом Kirbi-Bauer на 

середовищі Мюллер–Хінтон з використанням ко-

мерційних дисків [21]. 

Утворення біоплівок вивчали за допомогою 

визначення здатності штамів бактерій до адгезії на 

поверхні 96-коміркових плоскодонних полістиро-

лових планшетів. Штами вирощувалися за загаль-

ноприйнятими у мікробіології методами на рекоме-

ндованих для кожної родини бактерій середовищах 

та умовах культивування. Здобуті культури змива-

лися суспензійними середовищами, які 

iндивiдуальні для кожної родини бактерій. 

Вимірювання оптичної щільністі початкової бак-

теріальної суспензії проводилосяна “Densi-La-

Meter” й доведення концентрації відповідно до сту-

пенів за McFarland. Для більш точного вимірю-

вання оптичної щільності та її корекції бактеріа-

льна суспензія, що відповідала певному рівню за 

McFarland, інокулювалася у комірки панелі дозато-

ром по 200 мкл у 4-х повтореннях. У якості нега-

тивного контролю вносилося 200 мкл поживного 

бульйону й суспензійного середовища. Кількість 

інокульованих планктонних клітин підраховува-

лося на фотометрі «MultiskanEX 355» (Фінляндія) 

при довжині хвилі 540 нм й виражалося в умовних 

одиницях оптичної щільності. 

При обробці результатів використані методи 

параметричної статистики із застосуванням про-

грами «Statistica» й «Biostat». 

Результати та їх обговорення. 

1. Аналіз отриманих даних про резистентність 

ізолятів в планктонній формі, виділених від жінок 

із жінок із імплант-асоційованою інфекцією. 

При проведенні оцінки чутливості до антимік-

робних препаратів терапевтичного призначення 

ізолятів, які були виділені від жінок із ІІІ та IV ти-

пом біоценозу (стафілококів, стрептококів, ентеро-

бактерій й облігатних анаеробів) показала, що час-

тота виявлення резистентних ізолятів значно варі-

ювала й залежала від типу мікробіоценозу. 
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Таблиця 1 

Антибіотикорезистентність ізолятів стафілокока 

 Відсоток резистентних штамів 

Антибіотики IV тип біоценозу  

Цефепім 5,7±5,3 

Цефтазидим 10,1±6,4 

Ципрофлоксацин 11,8±3,5 

Ріфампіцин  78,2±2,9 

Еритроміцин  89,7±6,6 

Ванкоміцин  16,9±6,1 

Лінкоміцин 76,8±3,1 

Гентаміцин 88,8±4,5 

Амікацин 9,5±3,2 

Канаміцин  91,3±3,1 

Ампіцилін 58,1±3,5 

Оксацилін 94,6±3,4 

Пеніцилін 71,2±9,6 

Амоксицилін 88,0±3,6 

 

Резистентність стафілококів із IV типом біоценозу складала: до оксациліну – 94,6 %; до амоксициліну 

– 88,0 %; до пеніциліну – 71,2 %; до канаміцину – 91,3 %; до еритроміцину – 89,7 % відповідно. Найменш 

резистентними стафілококи були до цефепіму: 5,7 %; амікацину –та 9,5 %; цефтазидиму – 8,2 % та 10,1 % 

у жінок із IV типом біоценозу (табл. 1). 

Таблиця 2  

Антибіотикорезистентність ізолятів ентеробактерій  

Антибіотики 
Відсоток резистентних штамів 

IV тип біоценозу ІІІ тип біоценозу 

Цефепім 10,9±4,9 9,5±13,6 

Цефтазидим 10,9±5,4 6,8±5,3 

Ципрофлоксацин 82,3±5,4 81,3±1,5 

Ріфампіцин  78,2±2,6 89,4±14,2 

Еритроміцин  87,9±7,6 90,7±6,2 

Ванкоміцин  14,0±4,6 12,8±5,2 

Лінкоміцин 76,8±3,8 93,4±5,6 

Гентаміцин 88,1±4,5 85,3±5,2 

Амікацин 9,7±3,6 10,1±3,5 

Канаміцин  89,3±3,1 88,0±6,7 

Ампіцилін 62,1±4,5 79,8±6,2 

Оксацилін 94,6±5,8 97,3±3,2 

Пеніцилін 70,2±9,6 95,4±1,4 

Амоксицилін 88,0±3,6 89,1±2,6 

 

Найстійкіші до антимікробних препаратів штами ентеробактерій були вилучені від пацієнток із IV 

типом біоценозу. Резистентність ентеробактерій із III та IV типами біоценозу складала: до оксациліну – 

97,3 % та 94,6 %; до амоксициліну – 89,1 % та 88,0 %; до пеніциліну – 95,4 % та 70,2 %; до канаміцину – 

88,0 % та 89,3 %; до еритроміцину – 90,7 % та 87,9 % відповідно. Найменш резистентними ентеробактерії 

були до цефепіму: 9,5 % та 10,9 %; амікацину – 10,1 % та 9,7 %; цефтазидиму – 6,8 % та 10,9 % у жінок із 

III та IV типами біоценозу відповідно (табл. 2). 
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Таблиця 3 

Антибіотикорезистентність ізолятів стрептококів 

Антибіотики 
Відсоток резистентних штамів 

IV тип біоценозу ІІІ тип біоценозу 

Кліндаміцин 68,7±2,4 27,9±1,9 

Ерітроміцин 72,8±6,6 87,5±2,1 

Цефтриаксон 14,8±1,3 16,9±1,7 

Цефотаксим 15,7±1,9 15,4±1,8 

Ампіцилін 92,8±2,7 96,6±1,1 

Азитроміцин 91,0±3,1 85,6±3,1 

Ванкоміцин 10,8±2,5 10,6±1,1 

Левоміцетин 87,7±6,8 93,8±4,2 

Офлоксацин 27,9±2,5 27,6±2,1 

Сизоміцин 13,0±1,8 14,3±1,5 

Найстійкіші до антимікробних препаратів ізоляти стрептококів були вилучені також від пацієнток із IV 

типом біоценозу. Резистентність ентеробактерій із III та IV типами біоценозу складала: до амоксициліну – 

89,1 % та 88,0 %; до ампіциліну – 96,1 % та 92,8 %; до левоміцетину – 93,8 % та 87,7 %; до еритроміцину 

– 87,5 % та 72,8 % відповідно. Найменш резистентними ентеробактерії були до цефтриаксону - 16,9 % та 

14,8 %; цефотаксиму – 15,4 % та 15,7 %; ванкоміцину – 10,6 % та 10,8 % у жінок із III та IV типами біоце-

нозу відповідно (табл. 3). 

Таблиця 4 

Антибіотикорезистентність ізолятів облігатних анаеробів 

Антибіотики 
Відсоток резистентних штамів 

IV тип біоценозу ІІІ тип біоценозу 

Іміпенем 9,1±0,6 11,2±1,4 

Тетрациклін 84,9±2,7 93,5±3,6 

Амоксицилін 11,3±1,8 19,9±1,9 

Піперацилін 70,8±4,8 28,1±2,95 

Канаміцин 97,0±2,1 82,8±3,93 

Левоміцетин 83,3±0,5 87,1±2,95 

Кліндаміцин 29,0±2,9 60,4±2,6 

При вивченні антибіотикорезистентності виді-

лених ізолятів анаеробів від жінок із III та IV ти-

пами біоценозу були отримані наступні дані: най-

більш резистентними анаеробні бактерії були до ка-

наміцину - 97,0 % та 82,8 %; тетрацикліну – 93,5 % 

та 84,9 %; левоміцетину – 87,1 % та 83,3 % відпо-

відно. До піперациліну облігатні анаероби, які були 

виділені від жінок із IV типом біоценозу проявляли 

високу резистентність 70,8 % бактерій. Низький ві-

дсоток резистентності був у анаеробів до іміпенему 

– 11,2 % та 9,1 % (табл. 4). 

2. Вивчення чутливості ізолятів у формі біоп-

лівок до протимікробних препаратів. 

При визначенні чутливості до антимікробних 

препаратів ізолятів за допомогою мікропланшетів 

«ТПК Г-» й «ТПК Г+» (табл. 6) були отримані на-

ступні результатаи: більшість штамів мікроорганіз-

мів були резистентні до доксицикліну (95 % стафі-

лококів, 93 % стрептококів та 85 % ентеробактерій); 

ампіциліну (65 % стафілококів, 92 % стрептококів 

та 96 % ентеробактерій); гентаміцину (91 % стафі-

лококів, 96 % стрептококів та 95 % ентеробактерій).  

До ципрофлоксацину й цефотаксиму більшість 

грампозитивних коків була чутливою, ентеробакте-

рії були резистентними. 

Таблиця 5 

Чутливість ізолятів до антимікробних препаратів,інокульованих у комірки планшетів «ТПК Г - » та 

«ТПК Г+» 

Антимікробні препарати, інокульованіу ко-

мірки планшетів «ТПК Г - » й «ТПК Г+» 

Стафілококи Стрептококи Ентеробактерії 

% % % 

Цефотаксим 5 5 77 

Ципрофлоксацин 9 29 82 

Гентаміцин 91 96 95 

Ампіцилін 65 92 96 

Доксициклін 95 93 85 

Таким чином, при визначенні чутливості ізоля-

тів до антимікробних препаратів, інокульованих у 

комірки планшетів «ТПК Г - » та «ТПК Г+» встано-

влено, що більшість з них . були резистентними. 

 

 

Висновки. 

1. Частота виявлення резистентних ізолятів в 

планктонній формі значно варіювала й залежала від 

типу біоценозу. 
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2. Найстійкішими до антимікробних препара-

тів ізоляти були вилучені від пацієнток із IV типом 

біоценозу. 

3. При вивченні чутливості ізолятів у формі 

біоплівок до протимікробних препаратів, встанов-

лено, що більшість з них були резистентними.  
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